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論 文 内 容 の 要 旨 
悪性腫瘍に対する胸壁広汎切除や胸腰椎前方固定術時の移植肋骨採取によって肋骨欠損が生ずることがある。
現在ではそれらの肋骨欠損の再生技術がないために、金属プレートや人工メッシュ、自家肋骨などを用いた再
建が行われるが、これらの方法には生体親和性や強度、採骨部侵襲などの問題点がある。我々は、骨誘導能を
持つrecombinant human Bone Morphogenetic Protein-2（rhBMP-2）と、骨伝導能と生体吸収性を持つβ
-Tricalcium Phophate（β-TCP）を組み合わせた新規材料による肋骨再生を試みた。本研究の目的は、犬巨大
肋骨欠損モデルにおいて、rhBMP-2/β-TCP複合体を用いた肋骨再生の可能性と再生過程を明らかにすることで
ある。方法は８ヶ月齢beagle犬の肋骨中央部８cmを切除し、骨膜からの骨形成を阻害するために70％エタノー
ルを周囲組織に塗布し、不活化した。その欠損部に（A）rhBMP-2を浸透した円柱形β-TCPブロック16個、（B）
β-TCPのみ、（C）欠損のまま、を埋植した（N＝15）。β-TCPブロックは、チタンワイヤーで連結した。術後3、
6、12週に各群N＝5ずつ屠殺して検体を摘出し、X線学的評価、組織学的評価、力学的強度試験を行った。結果
はX線上、A群では、３週で豊富な骨新生が認められ、６週で骨陰影は増強し、12週で完全に骨修復された。組
織学的には、A群で初期からβ-TCP周囲に多量のTRAP陽性細胞がみられ、骨形成の進行とともにβ-TCPは吸収さ
れ、12週で完全に消失した。B、C群では骨修復は得られなかった。力学試験の結果、3、6、12週でA群はB、C
群と比して有意に高値を示し、6、12週ではA群は健常骨と比較しても同等以上の強度が得られた。我々の開発
したrhBMP-2/β-TCP複合体を用いて、イヌの肋骨再生が可能であった。この新規材料の利点は、骨誘導能を持
つこと、完全に生体内で吸収され骨に置換されることなどである。rhBMP-2/β-TCP複合体は肋骨欠損症例だけ
でなく、あらゆる骨欠損にも有用と考える。 
論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨 
悪性腫瘍に対する胸壁広汎切除や胸腰椎前方固定術時の移植肋骨採取によって肋骨欠損が生ずることがある。
現在ではそれらの肋骨欠損の有効な再生技術がないために、金属プレートや人工メッシュ、自家肋骨などを用
いた再建が行われるが、これらの方法には生体親和性や強度、採骨部侵襲などの問題点がある。我々は、骨誘
導能を持つrecombinant human Bone Morphogenetic Protein-2（rhBMP-2）と、骨伝導能と生体吸収性を持つβ
-Tricalcium Phosphate（β-TCP）を組み合わせた新規材料による肋骨再生を試みた。本研究の目的は、犬巨大
肋骨欠損モデルにおいて、rhBMP-2/β-TCP複合体を用いた肋骨再生の可能性と再生過程を明らかにすることで
ある。方法は８ヶ月齢beagle犬の肋骨中央部８cmを切除し、骨膜からの骨形成を阻害するために100％エタノー
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ルを周囲組織に塗布し、不活化した。その欠損部に（A）rhBMP-2を浸透した円柱形β-TCPブロック16個、（B） β
-TCPのみ、（C）欠損のまま、を埋植した（各群N＝15）。β-TCPブロックは、チタンワイヤーで連結した。術後3、
6、12週に各群n＝5ずつ屠殺して検体を摘出し、X線学的評価、組織学的評価、力学的強度試験を行った。結果
はX線像上、A群では、３週で豊富な骨新生が認められ、６週で骨陰影は増強し、12週で完全に骨修復された。
組織学的には、A群で初期からβ-TCP周囲に多量のTRAP陽性細胞がみられ、骨形成の進行とともにβ-TCPは吸収
され、12週で完全に消失した。B、C群では骨修復は得られなかった。力学試験の結果、3、6、12週でA群はB、C
群と比して有意に高値を示し、6、12週ではA群は健常肋骨と比較しても同等以上の強度が得られた。我々の開
発したrhBMP-2/β-TCP複合体を用いて、イヌの肋骨再生が可能であった。この新規材料の利点は、骨誘導能を
持つこと、完全に生体内で吸収され骨に置換されることなどである。rhBMP-2/β-TCP複合体は肋骨欠損症例だ
けでなく、あらゆる骨欠損にも有用と考える。 
以上の研究は骨再生医療の有望な手段として臨床応用が期待される。よって本研究は博士（医学）の学位を
授与されるに値すると判定した。 
